










（ 続紙 １ ）                             


















































クレオチド状態変化はこれまで考えられていたような二足それぞれが ATPase cycle を






（続紙 ２ ）                            
（論文審査の結果の要旨） 
 久保進太郎氏の博士論文は、細胞内小器官の輸送や配置、細胞分裂において重要
な役割を担うモータータンパク質であるダイニンに着目し、細胞性粘菌・細胞質ダ
イニンの運動メカニズム解明を目指し、３段階の分子シミュレーション研究を行っ
たものである。 
 ダイニンは、ATP加水分解の自由エネルギーを用いて微小管上を１方向的に動く
巨大なタンパク質である。そのモータードメイン内では、ATP加水分解を担う部位
から微小管と相互作用する部位まで約25nmもの距離を隔てている。ATP加水分解の
作用が遠く離れた微小管との相互作用をいかにして制御するのか、は未解明の問題
の一つであった。本論文１章において久保氏は、構造変化を誘導する分子シミュ
レーションによって、この構造変化の伝達経路を解析し、運動に関係しうる経路の
特徴を見出すことに成功した。 
 次に本論文第２章では、ダイニン運動の異方性を研究した。先行研究で、ダイニ
ンに引力をかけたとき微小管からの解離速度が、引力をかける向きに依存するとい
う現象が知られている。久保氏は、これが運動の異方性の原因ではないかと考え、
分子シミュレーションによって解離の異方性を再現し、その際に重要な役割をする
アミノ酸を特定した。さらに実験研究者との共同研究を通じて、このアミノ酸を変
異すると異方性が消失し、ダイニンの一方向運動性も消えることを確認した。ダイ
ニン運動機構の根幹にかかわる可能性がある知見といえる。 
 最後に第３章では、以上の知見と他の実験からの知見を総合し、２量体ダイニン
歩行運動の数理モデルを構築し、ダイニン２足歩行の多様な運動モードを再現し、
そのなかでATP加水分解と運動との共役機構についての新しいモデルを提案した。
この歩行モデルは、今後検証される必要があるものの、ダイニン機能研究において
重要な寄与であると思われる。 
 以上のように本論文は、これまで未解明であった細胞質ダイニンの構造と運動の
相関に関して分子シミュレーションから解析し、種々の新たな知見を得たものであ
る。よって、本論文は博士（理学）の学位論文として価値あるものと認める。ま
た、令和２年１月１４日、論文内容とそれに関連した事項について試問を行った結
果、合格と認めた。なお、本論文は、京都大学学位規程第１４条第２項に該当する
ものと判断し、公表に際しては、当該論文の全文に代えてその内容を要約したもの
とすることを認める。 
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